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Asthma-COPD overlap szindróma
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Semmelweis Egyetem, Általános Orvostudományi Kar, Pulmonológiai Klinika, Budapest
Az obstruktív tüdőbetegségek világszerte jelentős népegészségügyi problémát jelentenek, magas prevalenciájuk és a 
társadalmat érintő nagy szocioökonómiai költségeik miatt. Az asthma bronchiale és a krónikus obstruktív tüdőbeteg-
ség krónikus légúti gyulladással járó betegségek, amelyeket légúti obstrukció jellemez, azonban külön nozológiai 
entitások, figyelembe véve kialakulásukat, diagnosztikájukat, a terápiás megfontolásokat és prognosztikai jellemzői-
ket. A két betegség együttesen is előfordulhat, vagy az egyik állapot képes a másik jellemzőit felvéve, abba átalakulni. 
Ezt a kevert asthma-COPD fenotípust nevezzük asthma-COPD overlap szindrómának, amelyet úgy jellemeznek, 
hogy olyan perzisztáló légúti áramláskorlátozottsággal járó betegség, amely rendelkezik mind az asthma, mind a 
krónikus obstruktív tüdőbetegség egyes jellemzőivel. A szindróma az elmúlt években jelentős figyelmet kapott, azon-
ban a betegek nagy része mostanáig kizárásra került a klinikai és légúti gyógyszer-hatásossági vizsgálatokból, így a jól 
meghatározott klinikai jellemzők és a megfelelő terápia továbbra sem ismertek. Az összefoglaló közlemény elsődleges 
célja az elmúlt években leírt patofiziológiai és klinikai jellemzők, terápiás megfontolások és irodalmi újdonságok be-
mutatása. Orv. Hetil., 2016, 157(33), 1304–1313.
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Asthma-COPD overlap syndrome
Obstructive lung diseases represent a major health problem worldwide due to their high prevalence associated with 
elevated socioeconomic costs. Bronchial asthma and chronic obstructive pulmonary disease are chronic obstructive 
ventilatory disorders with airway inflammation, however they are separate nosological entities based on thedifferent 
development, diagnostic and therapeutic approaches, and prognostic features. However, these diseases may coexist 
and can be defined as the coexistence of increased variability of airflow in a patient with incompletely reversible airway 
obstruction. This phenotype is called asthma – chronic obstructive pulmonary disease overlap syndrome. The syn-
drome is a clinical and scientific challenge as the majority of these patients have been excluded from the clinical and 
pharmacological trials, thus well-defined clinical characteristics and therapeutic approaches are lacking. The aim of 
this review is to summarize the currently available literature focusing on pathophysiological and clinical features, and 
discuss possible therapeutic approaches of patients with asthma – chronic obstructive pulmonary disease overlap 
syndrome.
Keywords: ACOS overlap syndrome, COPD, bronchial asthma, obstruction, therapy
Odler, B., Müller, V. [Asthma-COPD overlap syndrome]. Orv. Hetil., 2016, 157(33), 1304–1313.
(Beérkezett: 2016. május 13.; elfogadva: 2016. június 9.)
DOI: 10.1556/650.2016.30520
Rövidítések 
%CSA<5 = 5 mm2-nél kisebb erek átmérőjének százalékos ará-
nya; AA = afroamerikai; ACOS = asthma-COPD overlap szind-
róma; ACT = asthmakontrollteszt; BHR = fokozott válaszadó 
készség; BMI = testtömegindex; BODE-index = body mass 
index (testtömegindex), airflow obstruction (légúti obstruk-
ció), dyspnea and exercise capacity (légszomj és terhelési kapa-
citás); BOLD = Burden of Obstructive Lung Diseases; CAT = 
COPD Assessment Test; COPD = krónikus obstruktív tüdőbe-
tegség; CRP = C reaktív protein; CT = komputertomográfia; 
ECLIPSE = Evaluation of COPD Longitudinally to Identify 
Predictive Surrogate End-points; FeNO = kilégzett nitrogén-
monoxid; FEV1 = 1 másodperc alatti erőltetett kilégzési volu-
men; GINA = Global Initiative for Asthma; GOLD = Global 
Initiative for Chronic Obstructive Pulmonary Disease; ICS = 
inhalációs kortikoszteroid; IgE = immunglobulin E; IL-6 = in-
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terleukin-6; NHW = nem hispán kaukázusi; SEPAR = (Spanish 
Society of Pneumology and Thoracic Surgery) Spanyol Pulmo-
nológiai és Mellkassebészeti Társaság; SNP = egynukleotid-po-
limorfizmus; SP-A = surfactant protein A; Th-1, 2, 17 = T-hel-
per 1, 2, 17; TNF-α = tumornekrózis-faktor-α; WA% = fal 
területének százalékos aránya
Per definitionem az asthma bronchiale olyan heterogén 
betegség, amelyet krónikus légúti gyulladás jellemez szá-
mos gyulladásos sejt és sejtalkotó részvételével. A gyulla-
dás következtében fokozott légúti hiperreaktivitás (foko-
zott válaszadó készség – BHR) jön létre a különböző 
noxákkal szemben. Klinikai tüneteit tekintve gyakran sí-
polással, mellkasi feszüléssel, nehézlégzéssel, illetve vál-
tozó intenzitású (gyakorta éjszaka jelentkező) köhögés-
sel jár együtt. Ezeket a tüneteket rendszerint reverzibilis 
légúti obstrukció kíséri, amely spontán vagy gyógyszerre 
részben vagy teljesen oldódik [1, 2]. A kórkép, becslések 
alapján, mintegy 300 millió embert érinthet világszerte, 
prevalenciája az egyes országoktól függően 1–16% lehet, 
és megközelítőleg 346 000 halálesetért lehet felelős a vi-
lágon [1]. 
A krónikus obstruktív tüdőbetegséget (COPD) gya-
kori, megelőzhető és kezelhető betegségként határozzuk 
meg, amely perzisztáló, irreverzibilis légúti áramláskorlá-
tozottsággal és a légutak fokozott krónikus gyulladásával 
jár együtt és kiváltó oka gyakorta valamilyen belélegzett 
károsító noxa (például dohányfüst) vagy gáz. Jellemzően 
40 éves kor felett jelenik meg, férfiakban gyakoribb, kró-
nikus köhögéssel és nyákképződéssel jár együtt, míg az 
exacerbatiók és a komorbiditások száma egyénenként el-
térő lehet [3]. A COPD az egyik vezető halálok világ-
szerte, és folyamatos halálozási növekedés várható a kö-
vetkező években. A betegség okozta valós mortalitás 
még magasabb lehet, hiszen sok esetben „csak” mellék-
diagnózisként tüntetik fel. A betegség prevalenciája ma-
gasabb a dohányos és korábbi dohányosok között, azon-
ban ennek pontos meghatározása rendkívül nehéz az 
eltérő diagnosztikus megközelítési módszerek miatt [4]. 
A nemdohányzóknál a Burden of Obstructive Lung Dis-
eases (BOLD) tanulmány alapján a betegség megjelené-
se a különböző országokban 3 és 11% közé tehető [4]. 
Annak ellenére, hogy mindkét betegség a légutak kró-
nikus gyulladásával jár együtt és légúti obstrukció jellem-
zi, külön entitásként kezeljük őket, a patogenezisben, 
diagnosztikában, illetve a terápiás és prognosztikus jel-
lemzőkben látott különbségek alapján [5]. Mégsem fe-
dik le teljes mértékben az obstruktív tüdőbetegségek 
teljes spektrumát, amelyekkel a klinikai gyakorlatban 
gyakran találkozni lehet. Példaként említve azokat a do-
hányos asthmás betegeket, akiknél a légzésfunkció foko-
zott romlása figyelhető meg [6] vagy azokban az esetek-
ben, amikor a COPD-ben szenvedő betegeknél fennáll 
allergiás megbetegedés és jelentős légúti reverzibilitás 
észlelhető [7]. 
A két betegség gyakoriságánál fogva együttesen is elő-
fordulhat, vagy az egyik állapot képes a másik legfonto-
sabb jellemzőit mutatni és esetenként a másik kórképbe 
átalakulni. Ezt a kevert, mindkét kórkép jellemzőit mu-
tató asthma-COPD fenotípust nevezzük asthma-COPD 
overlap szindrómának (ACOS). A kórkép megjelenése 
meglehetősen széles skálán mozog. COPD-betegek ese-
tében az ACOS megjelenése 10–55%-ra tehető, attól 
függően, hogy milyen diagnosztikus kritériumok alapján 
készült a vizsgálat. Megfigyelhető, hogy az életkor előre-
haladtával az ACOS prevalenciája emelkedik [8–10], 
míg a populáción belüli átlagos megjelenése 2%-ra tehe-
tő [11, 12]. A magas prevalencia ellenére a betegek je-
lentős része eddig kizárásra került a kontrollált, kettős 
vak, illetve prospektív klinikai vizsgálatokból és az inha-
latív gyógyszerek hatásossági vizsgálataiból. Ennek kö-
vetkeztében a hatásos és eredményes terápia e betegek 
esetében nem ismert. További probléma, hogy jelenleg 
nincs általánosan elfogadott, elérhető és validált kritéri-
umrendszer az ACOS diagnózisához. 2012-ben került 
publikálásra a spanyol konszenzusdokumentum az 
ACOS COPD-ben való szerepéről [13], illetve a 2015-
ben publikált GINA (Global Initiative for Asthma) és 
GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung 
Disease) dokumentumok is már tartalmaznak ajánláso-
kat ezeknek a betegeknek az azonosításához [14]. To-
vábbi nem elhanyagolható szempont, hogy a betegség-
hez kapcsolódó egészségügyi kiadások közel kétszer 
olyan magasak az ACOS-betegek esetében, mint az 
 asthma vagy COPD önálló fennállása esetén [15, 16]. Az 
1. táblázatban foglaltuk össze azokat a kérdéseket, ame-
lyek az ACOS fontosságának aktualitását mutatják meg.
Az asthma és a COPD közötti különbségtétel diag-
nosztikai nehézségei már régóta foglalkoztatják a szak-
mát. 1962-ben Orie és mtsai publikálták az úgynevezett 
„Holland hipotézis” elméletet, amelyben részletesen 
foglalkoznak a problémával [17]. Az akkoriban még 
nem elérhető molekuláris biológiai technikák hiányában 
is felismerték, hogy az obstruktív tüdőbetegségek (mint 
az asthma bronchiale és a COPD) genetikai és környe-
zeti faktorok által meghatározott betegségek, amelyeket 
1. táblázat Miért fontos az asthma-COPD overlap szindróma?
1. Magas prevalencia: A különböző tanulmányok alapján az ACOS 
prevalenciája 10–55% közé tehető, továbbá a betegség populációs 
előfordulása 2%.
2. Magas egészségügyi kiadások: Az ACOS-hoz kapcsolódó 
egészségügyi költségek magasabbak, mint az önállóan előforduló 
asthma bronchiale vagy COPD esetén.
3. Súlyosabb klinikai jellemzők: Az ACOS-betegek gyakran 
súlyosabb klinikai tulajdonságokkal rendelkeznek, mint az 
asthma bronchialés vagy COPD-betegek.
4. Terápiás indikációk: Az ACOS pontos kezelési irányelvei ma még 
nem teljesen tisztázottak, sok esetben nem megfelelő terápiát 
kaphat a beteg.
5. Kutatási potenciál: Jelentős igény a betegség patofiziológiai és 
klinikai jellemzőinek pontos meghatározására.
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azonban befolyásolhat a nem, és a korral változhatnak 
[18]. A szerzők szavait felhasználva: a hipotézis áttétele-
sen Williams Worthworth szavaival írható le: „The child 
is father of the man” – „A gyermek az ember édesapja”, 
ami átértelmezve úgy fogalmazható meg, hogy ’az asth-
más gyermek a COPD-s felnőtt édesapja’ [19].
Az ACOS vagy a kevert fenotípus jelentős részét je-
lentheti az obstruktív tüdőbetegeknek, ezért rendkívül 
fontos a pontos karakterizálhatóság. Így a fentieket fi-
gyelembe véve, közleményünk célja átfogó képet adni az 
aktuális szakirodalom áttekintésével az ACOS eddig is-
mert patogeneziséről, klinikai tulajdonságairól, diag-
nosztikai kihívásairól, terápiás, illetve prognosztikai jel-
lemzőiről. Mindezzel segítséget nyújtva a betegség jobb 
megismeréséhez és a klinikai gyakorlatban való döntés-
hozatal elősegítéséhez. 
Patogenezis
Genetika
Az olyan komplex betegségekben, mint az asthma és a 
COPD, ahol jelentős szerepe van a gén–gén, illetve gén–
környezet interakcióknak, ott mindenképp felmerül a két 
betegség komplex patofiziológiai hátterének genetikai 
vonatkozásbeli átfedése is [20]. Kizárólag az ACOS-t is 
figyelembe vevő genetikai analízis csupán néhány eset-
ben készült. A COPDGene vizsgálat során több mint 
10 000 olyan nem hispán kaukázusi (NHW) és afroame-
rikai (AA) egyénekből álló populációt vizsgáltak, akiknél 
COPD diagnózisát állították fel, majd azoknak a bete-
geknek az adatait hasonlították össze a COPD-betegek 
genetikai adataival, akiknél szakorvosi vélemény alapján 
40 éves kor előtt asthma diagnózisát is felállították. Az 
eredmények alapján az NHW-csoportban a CSMD1 és 
SOX5, továbbá a GPR65 génekben olyan egynukleotid-
polimorfizmusokat (SNP) azonosítottak, amelyek új ge-
netikai variánsként jelentek meg a szindrómában [21]. 
Ennek ellenére a további genomszintű asszociációs vizs-
gálatoknak még nem sikerült egyértelmű genetikai hát-
teret azonosítani [22]. Egy kisebb tanulmányban a mito-
chondrialis DNS (amely rendkívül érzékeny az oxidatív 
stresszhatásokra, ami az obstruktív tüdőbetegségekben 
különösen jellemző) változása azonosítható volt ACOS-
betegekben, ahol a COPD-hez és az asthmához képest 
az MtDNA/nDNA arány magasabb volt, ami hasznos 
marker lehet az ACOS, COPD és asthma elkülönítő kór-
isméjében [23].
Szisztémás és légúti gyulladás
A szisztémás gyulladás közvetlen patofiziológiai szerepe 
kevésbé merül fel az asthma és a COPD esetében, jelen-
léte inkább a komorbiditásokkal és a betegség súlyossá-
gával függhet össze. Az ACOS esetében keveset tudunk 
szerepéről, az ezzel kapcsolatban készült vizsgálatok 
alapján a COPD-hez hasonló szisztémás gyulladásos 
markerek emelkedése figyelhető meg, többek között 
az  interleukin-6 (IL-6), C reaktív protein (CRP), 
tumornekrózis-faktor-α (TNF-α) és surfactant protein A 
(SP-A) emelkedésével [24].
Jól ismert, hogy a légúti gyulladás jellege különbözik 
asthmában és COPD-ben. Asthmára leggyakrabban eo-
zinofil gyulladás jellemző a T helper 2 (Th2) lymphocyta 
túlsúlyával [1]. Míg COPD-ben T helper 1 (Th1) és T 
helper 17 (Th17) sejtek vezérelte, döntően neutrofil 
gyulladás dominál CD8 lymphocyta túlsúllyal. Jelentős 
szerepet kapnak a makrofágok is, amely sejtek gyulladá-
sos mediátorokat és enzimeket termelve interakcióba 
lépnek a légutakat, tüdőparenchymát és vasculaturát fel-
építő sejtekkel [4]. Ettől függetlenül, az eozinofil sejtek 
COPD-ben, illetve a neutrofil sejtek asthmában betöl-
tött szerepe is széles körben vizsgált. Azok az asthmás 
betegek, akiknél súlyosabb és később kezdődő betegség 
vagy krónikus infekciók, vagy dohányzás igazolható, ott 
neutrofil gyulladás is megfigyelhető volt a légutakban 
[25, 26]. A köpet neutrofilszáma összefüggést mutatott 
a súlyosabb asthmafenotípusokkal, amelyek magas dózi-
sú inhalációs vagy orális kortikoszteroidhasználat ellené-
re is több egészségügyi kezeléssel és csökkent légzés-
funkciós értékekkel párosultak [27]. A másik fontos 
megfigyelés, hogy a COPD-betegek 20–40%-ánál a kö-
pet eozinfilszintje emelkedett [28], illetve 15–40%-ban a 
sejtek jelen voltak a bronchoalveolaris lavage és tüdőszö-
veti mintákban is [29]. COPD-ben a köpet eozinofilszá-
mának csökkenése összefüggést mutatott az 1 másod-
perc alatti erőltetett kilégzési volumen (FEV1) enyhe, 
illetve a betegségspecifikus kérdőívek eredményeinek ja-
vulásával bronchodilatator adását követően [30]. Na-
gyobb esetszámú klinikai vizsgálatok alapján a vér emel-
kedett eozinofilsejt-száma csökkent exacerbatiós rátával 
járt együtt hosszú hatású β2-agonista kezeléshez hozzá-
adott inhalációs kortikoszteroid- (ICS-) kezeléssel [31]. 
Az ECLIPSE (Evaluation of COPD Longitudinally to 
Identify Predictive Surrogate End-points) tanulmányban 
a COPD-betegek 37,4%-ában volt megfigyelhető per-
zisztáló eozinofília (eozinofilszint>2% a vérben) a 3 éves 
követés során [32, 33]. Azoknál a betegeknél, akiknél 
eozinofília volt jelen, kevesebb volt az aktív dohányos, 
némileg magasabb volt az idősebb férfiak aránya, keve-
sebb tünet, jobb életminőség és magasabb FEV1 volt 
megfigyelhető [34]. Mindemellett a köpet és a légúti eo-
zinofília jobb ICS-válasszal járt együtt [35, 36].
Egy több mint 4000 légúti betegnél a légúti gyulladá-
sos profilt vizsgáló tanulmányban a betegek 9%-ának volt 
ACOS diagnózisa. Ezen betegek 35%-ában eozinofil-
bronchitis, 19%-ában neutrofilbronchitis és 10%-ában 
kevert gyulladásos mintázat volt megfigyelhető [37]. 
Összességében elmondható, hogy a jelenlegi álláspont és 
tanulmányok alapján az ACOS-ra heterogén légúti gyul-
ladás lehet jellemző, jelentősebb eozinofil légúti gyulla-
dás jelenlétében [14, 35, 38].
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Bronchodilatator-reverzibilitás és BHR 
Az asthma és a COPD diagnosztikájában is kiemelten 
fontos a reverzibilitási vizsgálat, ahol a légúti obstrukció 
mértékének, gyors hatású hörgőtágító adását követően 
>12%-kal vagy ≥200 ml-rel való FEV1 és vagy forszíro-
zott vitálkapacitás (FVC) javulása a BHR és ezzel párhu-
zamosan sok esetben az asthma jellegzetes tulajdonsága-
ként ismert [39]. Azoknál az asthmabetegeknél, akiknél 
a betegségkontroll optimális, általában már a kiindulási 
légzésfunkciós eredmények is megfelelőek. 
Azonban ma már tudjuk, hogy a COPD-betegek több 
mint 50%-ában jelen lehet a BHR, továbbá az asthmabe-
tegek egy része nem mutathat reverzibilitást [40]. Szá-
mos tanulmány igazolta, hogy a COPD-betegek légúti 
reverzibilitása időről időre változhat és függ a beteg 
egyéni jellemzőitől [8, 41].
A kiindulási légzésfunkciós értékek esetében megosz-
lanak az eredmények a különböző tanulmányokban, 
 jelentős különbséget nem sikerült kimutatni az ACOS-
betegek esetében a COPD-csoporthoz képest [42]. 
A  hörgőtágító alkalmazását követő légúti reverzibilitás 
tekintetében azonban az ACOS-betegek esetében jelen-
tősebb javulás figyelhető meg a COPD-betegekhez ké-
pest [43, 44]. Abban az esetben, ha a légúti reverzibilitás 
mértéke meghaladja a FEV1 ≥15% és ≥400 ml értéket, 
akkor az ACOS diagnózisa valószínűsíthető [1, 14]. 
A BHR jellemzően jelen van a krónikus légúti beteg-
ségekben, azonban az egészséges populációban való 
megjelenése esetén is nagyobb az esélye, hogy légzőszer-
vi tünetek alakuljanak ki, továbbá rosszabb légzésfunkci-
ós eredményekhez és a tüdőfunkció gyorsabb csökkené-
séhez járul hozzá [19]. A BHR általában az asthma 
jellemzőjeként kerül leírásra, ahol magasabb exacerbatiós 
rátával és emelkedett légúti eozinofil gyulladással jár 
együtt [45, 46]. Azonban független prediktor lehet 
COPD-ben is, ahol az enyhe COPD-s betegek esetében 
hosszú távon a tüdőfunkció romlása gyorsabb ütemű, 
illetve e betegcsoportban magasabb a mortalitás [19, 47, 
48]. A különböző tanulmányok alapján a BHR a COPD-
betegek 60–90%-ában jelen lehet [49, 50]. Ezért a BHR 
mind a COPD, mind az asthma kialakulására és súlyossá-
gára is rizikófaktort jelent, azonban további vizsgálatok 
szükségesek annak feltárására, hogy az ACOS-ban pon-
tosan milyen szerepe van és mennyiben függ össze a be-
tegség súlyosságával.
Epidemiológia és súlyosság
Az ACOS pontos prevalenciája nem ismert. A bevezető-
ben említettek szerint az epidemiológiai adatok széles 
skálán mozognak, így a vizsgálati populációk és bevonási 
kritériumok alapján a prevalenciaadatok eltérőek lehet-
nek a COPD-populáción belül [9]. Egyes tanulmányok 
tükrében a 60 év feletti obstruktív tüdőbetegek több 
mint 50%-a, míg a súlyos asthmában szenvedő betegek 
25%-a teljesíti az ACOS kritériumait [25, 51]. Matsu-
moto és kollégái által leírt vizsgálatban a japán populáció-
ban magasabb volt az ACOS prevalenciája férfiakban és a 
dohányosokban [52]. A férfiakban észlelt magasabb elő-
fordulási arányt más vizsgálatok is megerősítették [53]. 
Definíció és diagnosztikai megfontolások
Az irodalomban elérhető adatok alapján számos kritéri-
umrendszert használnak az ACOS definíciójának meg-
határozásához [54]. A GINA–GOLD dokumentumok-
ban megfogalmazott új definíció alapján az ACOS olyan 
változó karakterisztikájú légúti áramláskorlátozottsággal 
jellemzett kórkép, amelynek tulajdonságai általában az 
asthma és a COPD jellemzőivel párosulnak. Az ACOS 
azonosítása a klinikai gyakorlatban akkor mondható ki, 
ha mind a két betegség jellemzői fellelhetőek egy adott 
betegnél. A dokumentum kitér arra is, hogy a specifikus 
definícióhoz még további vizsgálatok szükségesek a kü-
lönféle fenotípusok pontos meghatározásával. A légúti 
obstrukció igazolása után asthma, COPD, valamint való-
színű asthma és valószínű COPD csoportok mellett le-
het az ACOS klinikai diagnózisát felállítani [15].
Ennél konkrétabb és részletesebb kritériumokat ad 
meg a spanyol konszenzusdokumentum az ACOS azo-
nosításához [14], amely alapján az ACOS diagnózisa ab-
ban az esetben állítható fel, ha az alábbiak közül két ma-
jor vagy 1 major és 2 minor kritérium teljesül:
–  Major kritériumok: erősen pozitív bronchodilatator-
teszt: FEV1 ≥15% és ≥400 ml; köpeteozinofília; asth-
ma diagnózis az anamnézisben (40 éves kor alatt).
–  Minor kritériumok: magas össz-IgE; atópia; pozitív 
bronchodilatator-teszt: FEV1 ≥12% és ≥200 ml (2 vagy 
több alkalommal).
Hasonló szempontok alapján osztályoz a Cseh Pulmo-
nológiai és Fiziológia Társaság konszenzusirányelve is, 
ahol ugyancsak két major vagy 1 major és 2 minor kritéri-
um teljesülése esetén mondható ki az ACOS diagnózisa: 
–  Major kritériumok: erősen pozitív bronchodilatator-
teszt: FEV1 ≥15% és ≥400 ml; pozitív bronchoconstric-
tiós teszt; FeNO≥45–50 ppb és/vagy köpeteozino-
fília≥3%; asthma az anamnézisben.
–  Minor kritériumok: pozitív bronchodilatator-teszt: 
FEV1 ≥12% és ≥200 ml; emelkedett össz-IgE; atópia 
és biztos COPD diagnózis az anamnézisben. 
Mind a GINA, GOLD és a SEPAR (Spanish Society of 
Pneumology and Thoracic Surgery) által kiadott doku-
mentumok elismerik az ACOS fontosságát és felhívják a 
figyelmet a további karakterizálás és egy pontos kritéri-
umrendszer megalkotásának fontosságára.
Klinikai jellemzők
Karakterisztika, rizikófaktorok
Az eddig elérhető tanulmányok alapján az ACOS-bete-
gek több tünettel, magasabb és súlyosabb exacerbatiós és 
hospitalizációs rátával rendelkezhetnek [43, 56]. Ki-
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emelten fontos, hogy az ACOS-betegek rosszabb élet-
minőségi mutatókkal rendelkeznek, mint a COPD- vagy 
asthmabetegek önmagukban [57, 58]. Hardin és mtsai 
eredményei alapján az ACOS-betegekben magasabb 
BODE (body mass index, airflow obstruction, dyspnea 
and exercise capacity) és Szent György légzőszervi kér-
dőív pontszám volt megfigyelhető, amely tünetesebb ál-
lapotot igazol [21]. Egy másik tanulmány alapján a 
COPD-betegek között azonosított COPD-asthma feno-
típusú betegeknél rosszabb légúti tünetekhez kötött 
életminőségi mutatók, jelentősebb nehézlégzés és csök-
kent fizikai aktivitás volt megfigyelhető [59]. Az ACOS-
betegekben, hasonlóan a COPD-hez, D-vitamin-hiány 
figyelhető meg, amely rizikófaktort jelenthet az ACOS-
betegek esetében a rosszabb életminőségre és a beteg-
ségkontroll romlására [60]. Kiemelendő, hogy az ACOS-
betegek esetében azonban nem rendelkezünk betegség-
specifikus kérdőívekkel. Munkacsoportunk eredményei 
alapján az ACOS-betegek asthmakontrollteszt (ACT) 
pontszáma jelentősen alacsonyabb volt az asthmás bete-
gekhez képest, azonban a COPD Assessment Test (CAT) 
eredményeiben nem volt szignifikáns különbség a 
COPD-csoporthoz képest [61]. Több tanulmány alap-
ján megfigyelhető, hogy az ACOS-betegek testsúlya és 
testtömegindexe (BMI) általában magasabb, mint a 
COPD-betegeké [8, 43, 60]. 
A COPD és az asthma esetében is több rizikófaktor 
ismert, amelyek közül sok egyértelműen az adott beteg-
ségre jellemző. A betegségben eltöltött idő előrehaladtá-
val, a betegség krónikus jellegéből, az öregedésből és a 
környezeti hatásokból adódóan ezek elkülönítése egyre 
nehezebbé válik, mégis egyes jellemzők erősíthetik az 
egyik vagy a másik obstruktív légúti betegség diagnózisát. 
Asthmára jellemzően a gyermekkori légúti betegségek, 
allergiás megbetegedések (rhinitis), magas IgE és kilég-
zett NO, illetve Th-2 sejt vezérelte légúti gyulladás hajla-
mosít. COPD-re az idősebb kor (>40 év), a rosszabb 
szocioökonóniai körülmények (belső tüzelésű hőforrá-
sok, rosszabb táplálkozás), dohányzás és egyéb dohány-
termékek fogyasztása, légszennyezés, emphysema hajla-
mosít. Egyes rizikótényezők mindkét kórképre jellemzők, 
mint a genetikai háttér, az édesanya terhesség alatti do-
hányzása, illetve a gyermekkori légúti fertőzések. Ezek 
közül kiemelendő néhány, amely az eddigi tanulmányok 
alapján inkább az ACOS-csoportra jellemző: feltételezhe-
tően a BHR, kevert típusú légúti gyulladás eozinofilsejt-
túlsúllyal, gyakori exacerbatiók és infekciók, hiperinfláció 
és légcsapdák, magasabb BMI. Az elkülönítés azonban 
nem egyszerű, hiszen a rizikófaktorok sok esetben mind-
egyik kórképnél előfordulhatnak, így körültekintő mérle-
gelést igényel elkülönítésük és rendszerezésük.
Komorbiditások és exacerbatiók
A COPD-re általánosan jellemző a komorbiditások je-
lenléte, amely jelentősen befolyásolhatja a betegség sú-
lyosságát. Ezzel szemben asthmában kevésbé jelentős a 
szerepük, ami alól a súlyos, illetve időskori asthma jelent 
kivételt [61–63]. Egy több mint 5000 ACOS-beteget 
számláló vizsgálatban, összehasonlítva a COPD-populá-
cióval (>22 000 fő), magasabb arányban volt jelen az os-
teoporosis, szorongás, a refluxbetegség és allergiás rhini-
tis, míg alacsonyabb volt a krónikus veseelégtelenség és 
az ischaemiás szívbetegség megjelenése [64]. A cardio-
vascularis betegségek tekintetében más tanulmány is ala-
csonyabb arányról számolt be a COPD-vel összehason-
lítva, azonban az asthmás csoporthoz képest jelentősebb 
arányban volt jelen [57]. A pneumonia előfordulása az 
ACOS-betegeknél gyakoribb és nagyobb exacerbatiós 
rátával járt együtt, mint a COPD-s betegeknél [65]. Egy 
másik vizsgálat alapján a leggyakoribb halálok az ACOS-
betegeknél malignitás miatt következett be, hasonló 
arányban, mint az asthmabetegeknél (57,4% vs. 54,5%). 
Asthmás betegek esetében a tüdő- és mediastinalis tu-
morok, míg az ACOS-betegek esetében a gastrointesti-
nalis és urológiai tumorok fordultak elő leggyakrabban 
[66]. Több tanulmány is foglalkozott a diabetes jelenlé-
tének arányával, és a legtöbb tanulmány eredményei 
alapján magasabb volt a betegség előfordulása, mind az 
asthmához, mind a COPD-hez képest, azonban ez a kü-
lönbség nem volt szignifikáns [57]. Azzal kapcsolatban, 
hogy a komorbiditások milyen hatással vannak a klinikai 
kimenetelre, az életminőségre, illetve a mortalitásra, 
még alig áll adat rendelkezésre, így ez a terület is további 
kutatásokat igényel.
Radiológiai eltérések
Kevés tanulmány foglalkozik az ACOS radiológiai sajá-
tosságaival. Suzuki és mtsai 40 ACOS-beteg komputer-
tomográfiás (CT) felvételeit elemezték, és vizsgálták a 
proximalis légutak vastagságát (WA% – [percentage of 
wall area] a fal területének százalékos aránya), illetve a 
pulmonalis erek változásait és perfúzióját (%CSA<5 – 
[cross-sectional area of pulmonary vessels less than 5 
mm2] 5 mm2-nél kisebb erek átmérőjének százalékos 
aránya). Eredményeik alapján mind a WA%, mind a 
%CSA<5 értékek szignifikánsan magasabbak voltak, mint 
a COPD-betegek esetében, amiből arra lehet következ-
tetni, hogy az ACOS egy főként légúti károsodással jelle-
mezhető fenotípus, illetve a %CSA<5 fontos jellemzője 
lehet az ACOS-nak [57]. Gelb és mtsai 10 olyan kezelt 
asthmabeteget vizsgáltak, akik soha nem dohányoztak, 
és perzisztáló légúti obstrukciójuk volt. Eredményeik 
alapján a patológiai mintákban az elasztikus rostok nagy-
mértékű csökkenése volt látható, mikroszkópos enyhe 
centrilobularis emphysema mellett, azonban ezek az el-
változások a CT-felvételeken nehezen voltak azonosítha-
tók [67]. A COPDGene populáció betegeiben a CT vo-
natkozásában jelentősebb légcsapdaképződés volt látható 
az ACOS-betegekben, azonban nem volt különbség a 
CT-n látható emphysema és a légúti falvastagság tekinte-
tében [68]. Egy további tanulmány CT-denzitometriás 
eredményei alapján az ACOS-betegekben alacsonyabb 
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2. táblázat Magyarországon szakorvosi támogatással elérhető készítmények és indikációs körök az asthma és COPD kezelésére vonatkozóan
Készítmény Hatóanyag Dózis Napi adagolási mód Asthma indikáció
(GINA alapján)
COPD indikáció
(GOLD alapján)
Rövid hatású hörgtágítók
(SABA és SAMA)
Ventolin Evohaler® Salbutamol 100 μg Sz. e. 200 μg 
maximum 6 × 2 inh.
Igen
(1–5. lépcső)
Igen
(A, B, C, D)
Buventol Easyhaler® Salbutamol 200 μg Sz. e. 200 μg 
maximum 6 × 1 
inhalálva
Igen
(1–5. lépcső)
Igen
(A, B, C, D)
Atrovent N® Ipratropium 21 μg 4×2 Igen  
(1–5. lépcső)
Igen
(A, B, C, D)
Berodual® Fenoterol és 
ipratropium
0,05/0,021
mg
Sz. e. 2 puff, 
maximum 4 × 2 
inhalálva
Igen
(1–5. lépcső)
Igen
(A, B, C, D)
Hosszú hatású hörgtágítók
Mono LABA
Atimos® Formoterol 12 μg 2 × 1 Igen 
(+ ICS kötelező!)
Igen
(B, C, D)
Formoterol Easyhaler® Formoterol 12 μg 2 × 1 Igen
(+ ICS kötelező!)
Igen
(B, C, D)
Onbrez Breezhaler® Indacaterol 150 és 300 μg 1 × 1 Nincs Igen
(B, C, D)
Reviform
Axahaler®
Formoterol 6 μg 2 × 1 Igen
(+ ICS kötelező!)
Igen
(B, C, D)
Serevent Diskus/Evohaler® Salmeterol 50 μg és
25 μg
2 × 1 és
2 × 2
Igen
(+ ICS kötelező!)
Igen
(B, C, D)
emphysemaérték és -eloszlás mellett, nagyobb post-
bronchodilatator légcsapda képződése volt megfigyelhe-
tő a COPD-betegekhez képest [69]. Ezekből az ered-
ményekből az látszik, hogy a CT-vizsgálatok hasznos 
diagnosztikus eszközt jelenthetnek az ACOS azonosítá-
sában és a pontosabb klinikai jellemzők meghatározásá-
ban.
Terápiás megfontolások
Az asthma és a COPD terápiájára vonatkozóan jól meg-
határozott irányelvekkel rendelkezünk. Az ACOS eseté-
ben a 2014-ben publikált GINA dokumentum már fog-
lalkozik a betegség kezelésével. Az új megközelítés 
alapján a krónikus légúti betegségben szenvedő betegnél 
az asthma vagy a COPD fennállásának valószínűségét 
kell meghatározni. 
Minden obstruktív légúti betegség esetében a gyors 
hatású hörgőtágítók (gyors hatású β2-agonista – SABA 
és/vagy gyors hatású muszkarinantagonista – SAMA) al-
kalmazása javasolt. 
Abban az esetben, ha a klinikai kép alapján az asthma 
és COPD között nem lehet egyértelműen dönteni, ak-
kor kezdetben ICS-kezelés (alacsony vagy közepes dó-
zisban a tüneteknek megfelelően) ajánlott a további vizs-
gálatok elvégzéséig. Az ICS adagjának beállítása 
ACOS-ban – csakúgy, mint asthmában – a betegségkont-
roll fokához, légzésfunkciós eredményekhez és a köpet-
eozinofília jelenléte alapján ajánlott [14]. Gyakorta a 
kezelés a COPD-re jellemző tünetek fennállása esetén 
hörgtágítókkal kiegészítendő és a kombinált kezelése 
mindenképp ajánlott. A hosszú hatású muszkarinrecep-
tor-agonisták (LAMA) közül asthmában csupán a tiotro-
pium van törzskönyvezve, így annak használata ajánlható 
első körben. A hosszú hatású β2-receptor-agonista 
(LABA) és hosszú hatású muszkarinreceptor-agonista 
(LABA-LAMA) kombinációk esetén nem rendelkezünk 
klinikai vizsgálatokkal, így alkalmazásuk biztonságossága 
kérdéses. Hármas terápia alkalmazása esetén jó eredmé-
nyeket értek el súlyos állapotú COPD-betegek esetén, 
így alkalmazásuk felmerülhet a súlyos tünetekkel rendel-
kező ACOS-betegek esetében is [70]. Azonban az asth-
ma jellemzőinek jelenléte esetén nem ajánlott a hörgtá-
gító monoterápia alkalmazása, míg COPD esetében az 
ICS önálló alkalmazása [1]. Asthma esetében, nem meg-
felelő kontrollszint esetén, teofillin és leukotriénrecep-
tor-antagonista (LTRA) is alkalmazható. Erre iránymu-
tatás nincs ACOS esetén, de mint részben asthmának 
megfelelő kórkép, az alkalmazás nem ellenjavallt. Teofil-
linkészítmények COPD-ben mint alternatív készítmé-
nyek szintén használhatók. A 2. táblázatban foglaljuk 
össze a hazánkban szakorvosi támogatással elérhető ké-
szítményeket és indikációs köröket az asthma és COPD 
kezelésére vonatkozóan [71–73]. 
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Készítmény Hatóanyag Dózis Napi adagolási mód Asthma indikáció
(GINA alapján)
COPD indikáció
(GOLD alapján)
Striverdi Respimat® Olodaterol 2,5 μg 1 × 2 Nincs Igen
(B, C, D)
Mono LAMA
Bretaris Genuair® Aclidinium 322 μg 2 × 1 Nincs Igen
(B, C, D)
Seebri Breezhaler® Glicopyrronium 44 μg 1 × 1 Nincs Igen
(B, C, D)
Spiriva Handihaler® Tiotropium 18 μg 1 × 1 Nincs Igen
(B, C, D)
Spiriva Respimat® Tiotropium 2,5 μg 1 × 2 Igen
(4–5. lépcső)
Hazánkban nem 
támogatott!
Igen
(B, C, D)
LABA-LAMA kombináció
Anoro Ellipta® Vilanerol/
umeclidinium
55/22 μg 1 × 1 Nincs Igen
(B, C, D)
Brimica Genuair® Formoterol/
aclidinium
12/340 μg 2 × 1 Nincs Igen
(B, C, D)
Spiolto Respimat® Olodaterol/
tiotropium
2,5/2,5 μg 1 × 2 Nincs Igen
(B, C, D)
Ultibro Breezhaler® Indacaterol/
glicopyrronium
43/85 μg 1 × 1 Nincs Igen
(B, C, D)
ICS
Mono-ICS
Aerox/Aerox Jet® Budesonide 200 μg 1 × 1–4 Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Alvesco® Ciclesonide 160 μg 1 × 1–4 Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Budesonid Easyhaler® Budesonide 100, 200 és 400 μg 2 × maximum 1600 
μg&
Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Flixotide Diskus® Fluticasone 100, 250 és 500 μg 2 × maximum 1000 
μg&
Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Flixotide Evohaler® Fluticasone 125 és 250 μg 2 × maximum 1000 
μg&
Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Fluticazon CIPLA® Fluticasone 250 μg 2 × maximum 1000 
μg&
Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Miflonide® Budesonide 200 és 400 μg 2 × 1–4 és 2 × 1–2 Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Pulmicort Turbuhaler® Budesonide 100 μg 2–4 × maximum 1600 
μg&
Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
Reviflut Axahaler® Fluticasone 125 és 250 μg 1 × 1–4 Igen
(2–5. lépcső)
Nincs
ICS-LABA kombináció
Airflusol® Salmaterol és 
fluticasone
50/250  
és 50/500 μg 
2 × 1 Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(C, D)
Bufomix® Formoterol és 
budesonide
4,5/160  
és 9/320 μg 
2 × 1 Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(C, D)
Dimenio® Salmaterol és 
fluticasone
50/250  
és 50/500 μg 
2 × 1 Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(C, D)
Foster® Beclomethasone 
és formoterol
6/100 μg Egyéni Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(C, D)
2. táblázat folytatása
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Következtetések
Az ACOS önálló fenotípusként való meghatározása fel-
tétlenül indokolt. Aktuálisan nincs egységes diagnoszti-
kai kritériumrendszer a betegek pontos azonosítására, a 
tünetek értékelésére és a terápia meghatározására. Klini-
kai szempontból rendkívül körültekintő fenotipizálásra 
van szükség a legmegfelelőbb terápia kiválasztásához, 
amelyben a fentebb összefoglalt rizikófaktorok és klini-
kai jellemzők segítséget nyújthatnak. A gyakorta rosz-
szabb klinikai kimenetel miatt rendkívül fontos, hogy 
klinikai vizsgálatokban igazolhassuk ezekben a betegek-
ben a legeredményesebb kezelést.
Készítmény Hatóanyag Dózis Napi adagolási mód Asthma indikáció
(GINA alapján)
COPD indikáció
(GOLD alapján)
Foster Nexthaler® Beclomethasone 
és formoterol
6/100 μg 2 × 1–2 Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(C, D)
Hazánkban nem 
támogatott!
Relvar Ellipta® Fluticasone és 
vilanterol
92/22 μg 1 × 1 Igen
(3. és 4. lépcső)
Igen
(C, D)
Relvar Ellipta® Fluticasone és 
vilanterol
180/22 μg 1 × 1 Igen
(3. és 4. lépcső)
Nincs
Seretide Discus® Salmaterol és 
fluticasone
50/100, 250 és 
500 μg 
2 × 1 Igen
(3–4. lépcső)
50/500 μg igen 
(C, D)
Seretide Evohaler® Salmaterol és 
fluticasone
25/50,125 és 250 
μg 
2 × 2 Igen
(3–5. lépcső)
Nincs
Symbicort Mite/Turbuhaler/
Forte®
Formoterol és 
budesonide
4,5/80; 4,5/160 
és 9/320 μg 
2 × 1 Igen
(3–5. lépcső)
Turbuhaler és 
Forte 
igen (C, D)
Thoreus Discus® Salmaterol és 
fluticasone
50/100, 250 és 
500 μg 
2 × 1 Igen
(3–5. lépcső)
50/500 μg igen 
(C, D)
Teofillin#
Egifilin® Theophyllin 50/200/300
mg
Egyéni Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(B, C, D)
Euphylong® Theophyllin 100/250/37 mg Egyéni Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(B, C, D)
Retafyllin® Theophyllin 200/300 mg Egyéni Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(B, C, D)
Theopthard® Theophyllin 150 mg Egyéni Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(B, C, D)
Theospirex® Theophyllin 150/300 mg és 
200 mg/10 ml
Egyéni Igen
(3–5. lépcső)
Igen
(B, C, D)
LTRA#@
Eonic® Montelukast 10 mg 1 × 1 Igen
(2–5. lépcső)
Nem
Monalux® Montelukast 10 mg 1 × 1 Igen
(2–5. lépcső)
Nem
Mondeo® Montelukast 10 mg 1 × 1 Igen
(2–5. lépcső)
Nem
Montelukast® ORON/STADA/
TEVA
Montelukast 10 mg 1 × 1 Igen
(2–5. lépcső)
Nem
Singulair® Montelukast 10 mg 1 × 1 Igen
(2–5. lépcső)
Nem
Valamennyi készítmény esetében szükséges a gyógyszerek alkalmazási előiratának és a hazai finanszírozási protokollnak a betartása! 
ICS-LABA kombinációk általában FEV1<50% alatt és gyakori exacerbatio esetén alkalmazhatók COPD-ben. 
#A teljesség igénye nélküli felsorolás, véletlenszerűen kerültek kiválasztásra a leggyakrabban alkalmazott készítmények.
@LTRA esetén filmtabletta formákat tüntettünk fel.
&Az adott készítmény maximális dózisa naponta, a napi alkalmazási számmal feltüntetve.
Inhalációs eszközök esetén azonos hatóanyag esetén sem helyettesíthetők egymással a készítmények.
2. táblázat folytatása
2016  ■  157. évfolyam, 33. szám ORVOSI HETILAP1312
ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY
Anyagi támogatás: A közlemény megírása anyagi támo-
gatásban nem részesült.
Szerzői munkamegosztás: A szerzők egyenlő arányban 
vettek részt a kézirat előkészítésében, az irodalomkuta-
tásban, a megírásban és a végleges kézirat ellenőrzé-
sében. A cikk végleges változatát mindkét szerző elolvas-
ta és jóváhagyta.
Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik.
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